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  :ﻣﻘﺪﻣﻪ
ﻫﺎي  ي ﺗﺨﺮﻳﺐ ﺳﻠﻮل دﻳﺎﺑﺖ ﻧﻮع ﻳﻚ در ﻧﺘﻴﺠﻪ
ﻣﺸﺘﻖ از  )sllec rellik(ﺑﺘﺎ ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻗﺎﺗﻞ 
ﺗﺎ ﺑﻪ اﻣﺮوز  اﻟﺒﺘﻪ. (1)ﺷﻮد  ﺣﺎﺻﻞ ﻣﻲ T ﻫﺎي ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖ
ﻲ ﻗﻄﻌﻲ وﺟﻮد ﻧﺪارد، ﺗﺰرﻳﻖ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ و ﻳﺎ روش درﻣﺎﻧ
اﺳﺘﻔﺎده از . اﺳﺘﻔﺎده از داروﻫﺎي ﺧﻮراﻛﻲ راﻳﺞ اﺳﺖ
ﻫﺎي ﺟﺰاﻳﺮ ﻻﻧﮕﺮﻫﺎﻧﺲ ﺑﻪ  روش ﭘﻴﻮﻧﺪ ﭘﺎﻧﻜﺮاس و ﺳﻠﻮل
ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ﻛﻤﺒﻮد اﻓﺮاد . ﺷﻮد ﻣﻨﻈﻮر درﻣﺎن ﻧﻴﺰ اﺳﺘﻔﺎده ﻣﻲ
اﻫﺪا ﻛﻨﻨﺪه و ﺑﻪ ﺧﺼﻮص رﺷﺪ روز اﻓﺰون ﺑﻴﻤﺎري دﻳﺎﺑﺖ 
اﺳﺘﻔﺎده . ﻣﺤﺪودﻳﺖ ﺷﺪه اﺳﺖاﺳﺘﻔﺎده از اﻳﻦ روش دﭼﺎر 
ﻫﺎي  ﻣﺎﻧﻨﺪ ﺳﻠﻮل )sllec mets(ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي  از ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﺟﻨﻴﻨﻲ ﻛﻪ ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ ﺗﻤﺎﻳﺰ  ﺑﻨﻴﺎدي ﺑﺎﻟﻎ و ﺳﻠﻮل
ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان روش  ﻫﺎي ﺑﺘﺎ را دارﻧﺪ ﻣﻲ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
دو ﻧﻮع ﺳﻠﻮل (. 2)درﻣﺎﻧﻲ ﺟﺪﻳﺪي در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﻮد 
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي  ﺑﻨﻴﺎدي در ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان وﺟﻮد دارد، ﺳﻠﻮل
 ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻏﻴﺮ ﺧﻮن ﺳﺎز ﻛﻪ  ﺧﻮن ﺳﺎز و ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي  ﺳﻠﻮل. ﺷﻮد ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻢ ﻧﺎﻣﻴﺪه ﻣﻲ ﺳﻠﻮل
 )sCSM =slleC metS lamyhcneseM(ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻢ 
ﻫﺎي ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻣﺎﻫﻴﭽﻪ،  ﺗﺤﺖ ﺷﺮاﻳﻂ ﺧﺎص ﺑﻪ دودﻣﺎن
  :ﭼﻜﻴﺪه
 ﻫﺎي ﺑﺘﺎي ﺟﺰاﻳﺮ ﭘﺎﻧﻜﺮاس اﻳﺠﺎد  اﻳﻤﻨﻲ ﺳﻠﻮل ي ﺗﺨﺮﻳﺐ ﺧﻮد دﻳﺎﺑﺖ ﻧﻮع ﻳﻚ در ﻧﺘﻴﺠﻪﺑﺎ  :زﻣﻴﻨﻪ و ﻫﺪف
ﺗﻮاﻧﻨﺪ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻣﻨﺎﺑﻊ اﺣﺘﻤﺎﻟﻲ ﺑﺮاي  ﻮل ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﻲدﻫﺪ ﺑﺴﻴﺎري از اﻧﻮاع ﺳﻠ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﺧﻴﺮ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ. ﺷﻮد ﻣﻲ
 در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﻤﺎﻳﺰ  .در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﻮﻧﺪ )sCPI(ﻫﺎي ﻗﺎﺑﻞ ﭘﻴﻮﻧﺪ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻛﻨﻨﺪه اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ  دﺳﺖ آوردن ﺳﻠﻮلﻪ ﺑ
ﻫﺎي ﻣﻮﻟﺪ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻋﺼﺎره ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻣﻮش ﻣﻮرد  ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان ﺑﻪ ﺳﻠﻮل ﺳﻠﻮل
  .ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ ﺑﺮرﺳﻲ
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان ﻣﻮش ﻛﻮﭼﻚ  در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ از ﺳﻠﻮل :روش ﺑﺮرﺳﻲ
ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از رﻧﮓ  ﺳﻠﻮل. ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﺑﺮاي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
ﺿﺪ رﺳﭙﺘﻮر ﺑﺘﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻣﻮرد ارزﻳﺎﺑﻲ ﻗﺮار  ﭘﺮواﻧﺴﻮﻟﻴﻦ و - ﻫﺎي ﺿﺪ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﺎدي اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ دﻳﺘﻴﺰون و آﻧﺘﻲ
ﺑﺮرﺳﻲ  RCP-TRﻫﺎ ﺑﺎ روش  در اﻳﻦ ﺳﻠﻮل I-xdpﻫﺎي ﭘﺎﻧﻜﺮاﺳﻲ ﻳﻌﻨﻲ  ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺑﻴﺎن ژن اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺳﻠﻮل. ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
  .ﺷﺪ
. ﻫﺎي ﺑﺘﺎي ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻣﺸﺘﻖ از روش ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﻣﺸﺎﺑﻪ ﺑﺎ ﺳﻠﻮل ﺳﻠﻮل :ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ
ﺑﻴﺎن ژن  RCP-TRﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺮرﺳﻲ . ﻴﺰون ﻣﺜﺒﺖ ﺑﻪ ﺻﻮرت دﺳﺘﺠﺎت ﻗﺮﻣﺰ ارﻏﻮاﻧﻲ دﻳﺪه ﺷﺪﻧﺪﺳﻠﻮل ﻫﺎي دﻳﺘ
اﻳﻤﻨﻮﻓﻠﻮرﺳﻨﺲ وﺟﻮد ﻧﺸﺎﻧﮕﺮﻫﺎي . داد ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ ﻧﺸﺎن را در ﺳﻠﻮل( I-xdp)ﻫﺎي ﺑﺘﺎ  اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺳﻠﻮل
  .ﻫﺎ ﺑﻪ اﺛﺒﺎت رﺳﺎﻧﺪ ﻫﺎي ﺑﺘﺎ را دراﻳﻦ ﺳﻠﻮل اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺳﻠﻮل
ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﻨﺪ در ﺣﻀﻮر  ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان ﺎن داد ﻛﻪ ﺳﻠﻮلﻧﺘﺎﻳﺞ اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸ :ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﻴﺮي
 ﻫﺎي ﺑﺘﺎ از  ﻟﺬا اﺳﺘﻔﺎده از اﻳﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺳﻠﻮل ؛ﻫﺎي ﻣﻮﻟﺪ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﺑﻨﺪ ﻋﺼﺎره ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
 .ﻛﻨﺪ ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي در ﺷﺮاﻳﻂ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ را ﺗﺴﻬﻴﻞ ﻣﻲ ﺳﻠﻮل
  
ﺳﺎز،  ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ، ﺳﻠﻮلي ﭘﺎﻧﻜﺮاس، ﺗﻤﺎﻳﺰ اﺳﺘﺨﻮان، ﻋﺼﺎره ﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸ ﺳﻠﻮل :ﻫﺎي ﻛﻠﻴﺪي واژه
  .ﻫﺎي ﺑﺘﺎي ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺳﻠﻮل
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ﻫﺎي  ﺳﻠﻮل. ﻳﺎﺑﺪ اﺳﺘﺨﻮان، ﭼﺮﺑﻲ و ﻏﻀﺮوف ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻣﻲ
ﻳﻲ ﺑﺎزآراﻳﻲ و ﺗﺮﻣﻴﻢ و ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ اﺛﺮات ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻢ ﺗﻮاﻧﺎ
ﺗﻮاﻧﺪ در ﭘﻴﻮﻧﺪ ﺑﻪ ﻣﻴﺰﺑﺎن  ي اﻳﻤﻨﻲ ﻛﻪ ﻣﻲه ﺳﺮﻛﻮب ﻛﻨﻨﺪ
 ﮔﺰارش ﺷﺪه اﺳﺖ ﻛﻪ  اﺧﻴﺮاً. (3)ﻣﻔﻴﺪ ﺑﺎﺷﺪ 
ﻫﺎي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان ﺟﻮﻧﺪﮔﺎن ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ و  ﺳﻠﻮل
 ortiv niﺳﺎز را در ﻣﺤﻴﻂ  ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻇﺮﻓﻴﺖ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي  ﺮ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮلﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ ﺑ(. 4)دارﻧﺪ 
ﻫﺎي  در ﻃﻲ ﻣﺮاﺣﻞ ﻧﻤﻮ ﭘﺎﻧﻜﺮاس، ﭘﻴﺎم. ﮔﺬارد اﺛﺮ ﻣﻲ
ﭘﺎﻧﻜﺮاس در . (5)ﻛﻨﻨﺪ  ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺗﻤﺎﻳﺰ اﻳﻦ اﻧﺪام را ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻲ
ﻛﻨﺪ ﻛﻪ ﺑﺎﻋﺚ ﺗﻤﺎﻳﺰ  ﺣﺎل ﺗﻜﻮﻳﻦ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎﻳﻲ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻲ
ي  ﻫﺎي ﺗﻮﻟﻴﺪﻛﻨﻨﺪه ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﺑﻪ ﺳﻤﺖ ﺳﻠﻮل ﺳﻠﻮل
، ﻓﺎﻛﺘﻮر ﺷﺒﻪ از ﺟﻤﻠﻪ اﻳﻦ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎ. ﺷﻮد اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻣﻲ
، )IIFGI =II rotcaF htworg ekiL nilusnI( 2- اﻧﺴﻮﻟﻴﻨﻲ
، )FGN =rotcaF htworg larueN(ﻓﺎﻛﺘﻮر رﺷﺪ ﻋﺼﺐ 
 ،)FGF=rotcaF htworg citsalborbiF(ﻓﺎﻛﺘﻮر رﺷﺪ ﻓﻴﺒﺮوﺑﻼﺳﺘﻲ 
ﺗﻮاﻧﻨﺪ ﺑﻪ ﺗﻤﺎﻳﺰ  و رﺗﻴﻨﻮﺋﻴﻚ اﺳﻴﺪ اﺳﺖ ﻛﻪ ﻣﻲ A اﻛﺘﻴﻮﻳﻦ
ر ﻃﻲ ﺗﻜﻮﻳﻦ د. (6)ﻫﺎي ﺑﺘﺎي ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻛﻤﻚ ﻧﻤﺎﻳﻨﺪ  ﺳﻠﻮل
 و اﻧﺪام زاﺋﻲ ﺑﺪن، آﻧﺪودرم ﺟﻠﻮﻳﻲ ﻛﻪ ﺑﺮاي ﺗﺸﻜﻴﻞ ﺟﻮاﻧﻪ
ي ﭘﺎﻧﻜﺮاس اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺷﺪه اﺳﺖ ﺷﺮوع ﺑﻪ ﺑﻴﺎن ﻓﺎﻛﺘﻮر 
ﻫﺎي ﭘﺸﺘﻲ و ﺷﻜﻤﻲ ﻛﻪ از  ﺟﻮاﻧﻪ. ﻛﻨﺪ ﻣﻲ I-xdpروﻧﻮﻳﺴﻲ 
ي اﻃﺮاف روده ﺟﻠﻮﻳﻲ ﺣﺎﺻﻞ ﺷﺪه اﻧﺪ دﭼﺎر درون  زاﺋﺪه
وارد ﻫﺎ ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻳﺎﻓﺘﻪ و  ﺗﻠﻴﻮم آن روي ﺷﺪه و اﻧﺸﻌﺎﺑﺎت اﭘﻲ
 ﺷﻮﻧﺪ، ﺳﻠﻮل ﻫﺎ را اﺣﺎﻃﻪ ﻛﺮده اﺳﺖ ﻣﻲ ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻛﻪ آن
ﻫﺎﻳﻲ از  ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ اﻃﺮاف ﻣﺰاﻧﺸﻴﻢ ﻫﺴﺘﻨﺪ ﺑﺎ درﻳﺎﻓﺖ ﭘﻴﺎم
ﺑﻴﺎن  I-xdpﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ  ﺳﻠﻮل. ﺷﻮﻧﺪ ﻣﺰاﻧﺸﻴﻢ دﭼﺎر ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻣﻲ
ﻫﺎي درﻳﺎﻓﺘﻲ از ﻣﺰاﻧﺸﻴﻢ ﻫﺴﺘﻨﺪ  ﻛﻨﻨﺪ و ﺗﺤﺖ اﻟﻘﺎي ﭘﻴﺎم ﻣﻲ
ﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﺑﺎ ﺗ. (7)ﻛﻨﻨﺪ  ﻫﺎي ﺑﺘﺎ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﭘﻴﺪا ﻣﻲ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
ي ﺗﻜﻮﻳﻦ در ﺑﺎﻓﺖ ﭘﺎﻧﻜﺮاس، اﻳﻦ  ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي اﻟﻘﺎ ﻛﻨﻨﺪه
ي ﭘﺎﻧﻜﺮاس  ﭘﮋوﻫﺶ ﺑﺎ ﻫﺪف ارزﻳﺎﺑﻲ اﺛﺮ اﻟﻘﺎﻳﻲ ﻋﺼﺎره
ﻫﺎي  ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪه از ﭘﺎﻧﻜﺮاس در ﺣﺎل ﺗﻜﻮﻳﻦ ﺑﺮ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮل
 ﻛﻨﻨﺪه ﻫﺎي ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
ه اﻧﺠﺎم ﺷﺪ )sCPI =sllec gnicudorp-nilusnI(اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ
  .اﺳﺖ
 :وش ﺑﺮرﺳﻲر
در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ از ﻣﻮش ﻛﻮﭼﻚ 
ﻣﻮش ﻧﺮ و ﻣﻮش ﺑﺎردار . اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ c/blabآزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﻧﮋاد 
ي ﺣﻴﻮاﻧﺎت داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ  از ﻻﻧﻪ( در اﻧﺘﻬﺎي ﺑﺎرداري)
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي  ﺳﻠﻮل .ﺷﻬﺮﻛﺮد ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪ و ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
ﺟﺪا ي ا ﻫﻔﺘﻪ 4- 8ن و ﺳﺎق ﻣﻮش ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ از ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان را
ﻫﺎ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ  ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان ﻧﻤﻮﻧﻪ. ﺷﺪ
  esoculg-woL-muideM elgaE deifidoM s’occebluD
 (amgiS)ﺳﻴﻠﻴﻦ  ﭘﻨﻲ% 1ﻫﻤﺮاه  ﺑﻪ (ocbiG( )GL-MEMD)
 ي ﺳﺮﻧﮓ ﻳﻚ ﻣﻴﻠﻲ ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ (amgiS) و اﺳﺘﺮﭘﺘﻮﻣﺎﻳﺴﻴﻦ
 4ه در دﻣﺎي ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان اﺳﺘﺨﺮاج ﺷﺪ. ﻟﻴﺘﺮي ﺗﺨﻠﻴﻪ ﺷﺪ
دﻗﻴﻘﻪ  5ﺑﻪ ﻣﺪت  0052 mpr ﮔﺮاد و ي ﺳﺎﻧﺘﻲ درﺟﻪ
رﺳﻮب ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺣﺎﺻﻞ ﺑﺎ ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ . ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ ﺷﺪ
 mures enivob lateFم ﺳﺮ% 51ﻣﺤﺘﻮي  GL-MEMD
. ﻣﻨﺘﻘﻞ ﺷﺪ 52Tﻫﺎي  ﺣﻞ و ﺑﻪ ﻓﻼﺳﻚ (amgiS) )SBF(
 GL-MEMDﺑﺎر ﺑﺎ  ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ ﻫﺮ دو روز ﻳﻚ
ﺎ در روز ﻫ ﺳﻠﻮل. ﺗﻌﻮﻳﺾ ﺷﺪ SBFﺳﺮم % 51ﻣﺤﺘﻮي 
 enimaidenelyhteو  %52ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﺮﻳﭙﺴﻴﻦ  01-41
 (amgiS)ﻣﻮﻻر  ﻣﻴﻠﻲ 0/5( ATDE) dica citeca artet
رﺳﻮب ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺣﺎﺻﻞ ﺑﺎ ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ . واﻛﺸﺖ ﺷﺪﻧﺪ
ﻫﺎي  ﺑﻪ ﻓﻼﺳﻚ SBFﺳﺮم % 51ﻣﺤﺘﻮي  GL-MEMD
اي ﺣﺎوي ﻻﻣﻞ اﺳﺘﺮﻳﻞ  ﻫﺎي ﺷﺶ ﺧﺎﻧﻪ ﺟﺪﻳﺪ و ﻳﺎ ﭘﻠﻴﺖ
ﮔﺮاد و ﻓﺸﺎر  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 73ﻣﻨﺘﻘﻞ و در ﺷﺮاﻳﻂ دﻣﺎي 
  .اﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر ﻧﮕﻬﺪاري ﺷﺪ 2OC% 5
ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺗﻬﻴﻪ ﻋﺼﺎره ﭘﺎﻧﻜﺮاس، ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻧﻮزاد 
 SBPاي ﻣﻮش ﻛﻮﭼﻚ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﺟﺪا و ﺑﺎ  ﻳﻚ ﻫﻔﺘﻪ
ﺑﺎﻓﺖ ﭘﺎﻧﻜﺮاس در ﻫﻤﻮژﻧﺎﻳﺰر ﻣﺤﺘﻮي . ﺷﺴﺘﺸﻮ داده ﺷﺪ
ي  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻬﺎرﻛﻨﻨﺪه ﻣﻴﻜﺮو01و  SBPﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ ﻣ 099
 ،(ediroulf lynoflus lyhtem lynehP)ﭘﺮوﺗﺌﺎز 
درﺟﻪ  4ﻣﺤﻠﻮل ﺣﺎﺻﻞ در دﻣﺎي . ﻫﻤﮕﻦ ﺷﺪ( amgiS)
 mprدﻗﻴﻘﻪ و  01ﺑﻪ ﻣﺪت  0003 mprﮔﺮاد و  ﺳﺎﻧﺘﻲ
ﻣﺤﻠﻮل روﻳﻲ . دﻗﻴﻘﻪ ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ ﺷﺪ 02و ﺑﻪ ﻣﺪت  00021
ﺑﺮاي ﺗﻌﻴﻴﻦ ﻏﻠﻈﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ . ﺟﺪا و رﺳﻮب دور رﻳﺨﺘﻪ ﺷﺪ
 3931ﺧﺮداد و ﺗﻴﺮ / 2، ﺷﻤﺎره 61دوره / ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺷﻬﺮﻛﺮد
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اﺳﺘﻔﺎده  (amgiS)ﻣﻮﺟﻮد در ﻋﺼﺎره از روش ﺑﺮدﻓﻮرد 
درﺟﻪ  -07ﺼﺎره ﺗﺎ زﻣﺎن اﺳﺘﻔﺎده در دﻣﺎي ﻋ. ﺷﺪ
 .(8) ﺳﺎﻧﺘﻴﮕﺮاد ﻧﮕﻬﺪاري ﺷﺪ
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻢ ﻣﻐﺰ  ﺑﺮاي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي واﻛﺸﺖ دوم ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗﻚ ﻻﻳﻪ  اﺳﺘﺨﻮان، ﺳﻠﻮل
 آﻧﺘﻲ% 1و  SBFﺳﺮم % 3، GL-MEMDﺑﺎ ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ 
ﭘﺲ از رﺳﻴﺪن . ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ در اﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر ﻛﺸﺖ داده ﺷﺪﻧﺪ
ﻟﻲ ﻣﻨﺎﺳﺐ ﺑﻪ ﻣﺪت ﺷﺶ ﺗﺎ ده روز ﻫﺎ ﺑﻪ ﺗﺮاﻛﻢ ﺳﻠﻮ ﺳﻠﻮل
ﺑﻪ ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ ﻋﺼﺎره ﭘﺎﻧﻜﺮاس اﺿﺎﻓﻪ و ﻣﺤﻴﻂ ﻣﺤﺘﻮي 
ﺑﺮاي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﺎ . ﻋﺼﺎره ﻫﺮ دو روز ﻳﻜﺒﺎر ﺗﻌﻮﻳﺾ ﺷﺪ
ﻫﺎي ﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﺜﺒﺖ از ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ  روش اﻧﺘﺨﺎب ﺳﻠﻮل
در اﺑﺘﺪا ﺑﺮاي . ﺑﺪون ﺳﺮم اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ 21F/MEMD
ﻫﺎي ﺑﺎ ﭘﻴﺶ ﺳﺎز ﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﺜﺒﺖ ﻣﺤﻴﻂ  ﺟﺪاﺳﺎزي ﺳﻠﻮل
 mures muidem) nFSTIﻣﺤﺘﻮي  21F/MEMDﻛﺸﺖ 
ﻫﺎي  در اﻳﻦ ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺳﻠﻮل. ﻫﺎ اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل (eerf
ﺳﭙﺲ ﺑﻪ . ﺪﻧﺪﺷﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﺜﺒﺖ ﺑﺎﻗﻲ ﻣﺎﻧﺪه و ﺑﻘﻴﻪ ﺣﺬف 
 2Nﻣﻨﻈﻮر ﺗﺤﺮﻳﻚ ﺗﻜﺜﻴﺮ ﺳﻠﻮﻟﻲ اﻓﺰودﻧﻲ ﻫﺎﻳﻲ ﻣﺎﻧﻨﺪ 
 b ، ﻓﺎﻛﺘﻮر رﺷﺪ ﻓﻴﺒﺮوﺑﻼﺳﺘﻲ ﻧﻮع(ocbiG) 72B، (ocbiG)
در . ﺷﺪ ﺸﺖ اﺿﺎﻓﻪو ﻓﺎﻛﺘﻮر رﺷﺪ اﭘﻴﺪرﻣﻲ ﺑﻪ ﻣﺤﻴﻂ ﻛ
اﻧﺘﻬﺎ ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر اﻟﻘﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﻪ اﻳﻦ ﻣﺤﻴﻂ ﻋﺼﺎره ﭘﺎﻧﻜﺮاس 
  .اﻓﺰوده ﺷﺪ
ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژﻳﻚ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ 
 .اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ( enozihtiD)ﻳﺎﻓﺘﻪ از رﻧﮓ آﻣﻴﺰي دﻳﺘﻴﺰون 
ﻟﻴﺘﺮ دي ﻣﺘﻴﻞ  ﻣﻴﻠﻲ 5در  (kcreM) ﻣﻴﻠﻲ ﮔﺮم دﻳﺘﻴﺰون 05
ﺣﻞ و  (amgiS( )edixohplus lyhtemiD)ﺳﻮﻟﻔﻮﻛﺴﻴﺪ 
درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻴﮕﺮاد  -02ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻣﺤﻠﻮل اﺳﺘﻮك در دﻣﺎي 
در ﻫﻨﮕﺎم اﺳﺘﻔﺎده دﻳﺘﻴﺰون ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ ﻧﻬﺎﻳﻲ . ﻧﮕﻬﺪاري ﺷﺪ
دﻗﻴﻘﻪ در  51ﻫﺎ اﺿﺎﻓﻪ و ﺑﻪ ﻣﺪت  ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر ﺑﻪ ﺳﻠﻮل 01
ي اﻳﻦ  ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ در ﻧﺘﻴﺠﻪ ﺳﻠﻮل. اﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر اﻧﻜﻮﺑﻪ ﺷﺪ
ﻫﺎي ﺗﻮﻟﻴﺪ  رﻧﮓ آﻣﻴﺰي ﺑﻪ رﻧﮓ ﻗﺮﻣﺰ درآﻣﺪﻧﺪ ﺳﻠﻮل
 s’knaHﭘﺲ از ﺷﺴﺘﺸﻮ ﺑﺎ. ي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﻮدﻧﺪ ﺪهﻛﻨﻨ
ﻣﺤﻴﻂ و اﻓﺰودن  (SSBH)  noitulos tlas decnalab
. ﻫﺎ ﺑﻪ اﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر ﺑﺮﮔﺮداﻧﺪه ﺷﺪ ﻛﺸﺖ ﺗﻤﺎﻳﺰي ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ   ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ و ﺳﻠﻮل ﺟﻬﺖ ﺷﻤﺎرش ﺳﻠﻮل
ﺑﺮاي ﻫﺮ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﭘﻨﺞ (. 32)ﻧﻴﺎﻓﺘﻪ از ﻻم ﻧﺌﻮﺑﺎر اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ 
ﻫﺎي  ﺑﻪ اﻳﻦ ﺻﻮرت ﻛﻪ ﺳﻠﻮل. ﺑﺎر ﺷﻤﺎرش ﺗﻜﺮار ﺷﺪ
آﻣﻴﺰي ﺷﺪه ﺗﺮﻳﭙﺴﻴﻨﻪ و ﺑﻌﺪ از ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده  رﻧﮓ
از ﻻم ﻧﺌﻮﺑﺎر و ﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮپ ﻧﻮري ﺑﺮاي ﺷﻤﺎرش 
-ihCاﻋﺪاد ﺣﺎﺻﻠﻪ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از آزﻣﻮن . ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪﻧﺪ
  .ﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ و ﻧﺘﺎﻳﺞ آن اراﺋﻪ ﺷﺪ erauqs
ﺑﺮاي ﺗﺸﺨﻴﺺ وﺟﻮد ﻧﺸﺎﻧﮕﺮﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺑﺘﺎ 
ﻮل ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ از روش اﻳﻤﻨﻮﻓﻠﻮرﺳﻨﺲ در ﺳﻠ
ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﭘﺲ از دو ﺑﺎر ﺷﺴﺘﺸﻮ  .اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
دﻗﻴﻘﻪ در  02ﺑﻪ ﻣﺪت % 4ﻫﺎ ﺑﺎ ﭘﺎراﻓﺮﻣﺎﻟﺪﺋﻴﺪ  ﺳﻠﻮل SBPﺑﺎ 
ﭘﺬﻳﺮي ﺑﺎ  اﻓﺰاﻳﺶ ﻧﻔﻮذ. ﻣﺤﻴﻂ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎه ﺗﺜﺒﻴﺖ ﺷﺪﻧﺪ
دﻗﻴﻘﻪ  03ﺑﻪ ﻣﺪت % 01و ﺳﺮم ﺑﺰ ﻧﺮﻣﺎل% 3 001-Xﺗﺮﻳﺘﻮن 
ﺑﺎر و ﻫﺮ ﺑﺎر ﺑﻪ  دو SBPﺳﭙﺲ ﺑﺎ . اﻧﺠﺎم ﺷﺪدر اﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر 
  ﻫﺎ ﺑﺎ  ﭘﺲ از آن ﺳﻠﻮل. دﻗﻴﻘﻪ ﺷﺴﺘﺸﻮ ﺷﺪ 5ﻣﺪت 
و  (amgiS)ﭘﺮواﻧﺴﻮﻟﻴﻦ  -ي ﺿﺪ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﺎدي اوﻟﻴﻪ آﻧﺘﻲ
 (amgiS)ي ﺿﺪ رﺳﭙﺘﻮر ﺑﺘﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ  ﺑﺎدي اوﻟﻴﻪ ﻳﺎ آﻧﺘﻲ
ﺿﺪ  GgIآﻧﺘﻲ ﺑﺎدي . ﺑﻪ ﻣﺪت دو ﺳﺎﻋﺖ اﻧﻜﻮﺑﻪ ﺷﺪﻧﺪ
 etanaycoihtosi ecnecseroulfﻣﻮﺷﻲ ﻣﺘﺼﻞ ﺑﻪ 
ﺑﺎدي  ﻛﻪ در ﺑﺰ ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪه ﺑﻮد ﺑﻪ ﻋﻨﻮان آﻧﺘﻲ (CTIF)
ﻫﺎ ﺑﺎ  ﺳﭙﺲ ﻧﻤﻮﻧﻪ. ﺑﻪ ﻛﺎر ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ (amgiS)ﺛﺎﻧﻮﻳﻪ 
ﭼﺴﺒﺎﻧﺪه، ﺑﺎ ﻻك ﻧﺎﺧﻦ ﻋﺎﻳﻖ و  (sorcA)% 07ﮔﻠﻴﺴﺮول 
  (.32)ﺑﺎ ﻛﻤﻚ ﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮپ ﻓﻠﻮرﺳﻨﺲ ﺑﺮرﺳﻲ ﺷﺪ 
ﻫﺎي  ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن ژن اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺳﻠﻮل
. اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ RCP-TRاز روش  I-xdp اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز ﻳﻌﻨﻲ
( negaiQ) ANRاﺳﺘﺨﺮاج  در اﺑﺘﺪا ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻛﻴﺖ
ﮔﺮم از  ﻳﻚ ﻣﻴﻜﺮو. ﺳﻠﻮل اﺳﺘﺨﺮاج ﺷﺪ ANRﻛﻞ 
 MTdiA treveRاﺳﺘﺨﺮاج ﺷﺪه ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻛﻴﺖ  ANR
 sisehtnys ANDc dnartS tsriF suniM-H
 remaxeh modnaRو ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎي ( esatnemreF)
ﻧﺴﺨﻪ ﺑﺮداري ( esatnemreF) remirp ogilOو  remirp
 ANRي ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻨﻔﻲ ﻧﻴﺰ اﺳﺘﺨﺮاج  از ﻧﻤﻮﻧﻪ. ﻣﻌﻜﻮس ﺷﺪ
ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺷﺪه ﺑﻪ ﻋﻨﻮان اﻟﮕﻮ  ANDcﺳﭙﺲ از . ﺑﻪ ﻋﻤﻞ آﻣﺪ
ﺗﻮاﻟﻲ ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎي ﻣﻮرد ﻧﻴﺎز . اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ RCPﺑﺮاي اﻧﺠﺎم 
  :در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺎ ﻣﺸﺨﺼﺎت زﻳﺮ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
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  3-CC-TAA-AGT-AGG-TGC-CCT-TCC-5 :F I-xdP
  '3-CCG-TCA-CTA-CAA-CTT-GAA-CTG-5 :R I-xdP
ﻣﻨﺘﻘﻞ و ﺑﺎ % 1روي ژل آﮔﺎرز  RCPﻣﺤﺼﻮل 
ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر اﻃﻤﻴﻨﺎن از . اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ رﻧﮓ آﻣﻴﺰي ﺷﺪ
اﺳﺘﺨﺮاج ﺷﺪه و ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ درﺳﺘﻲ ﻣﺮاﺣﻞ  ANRﺻﺤﺖ 
ﺑﻪ  (gnipeeK esuoH) M2bاﻧﺠﺎم ﻛﺎر از ژن ﺧﺎﻧﮕﻲ 
  .ﻋﻨﻮان ﻛﻨﺘﺮل داﺧﻠﻲ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
  
  
  :ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان از  ﺳﻠﻮل
ﻫﺎ  اﻳﻦ ﺳﻠﻮل. دﺳﺖ آﻣﺪﻪ ﺑ c/blabﻣﻮش ﻧﺮ ﺑﺎﻟﻎ ﻧﮋاد 
داراي ﺧﺎﺻﻴﺖ ﭼﺴﺒﻨﺪﮔﻲ ﺑﻪ ﻇﺮوف ﭘﻼﺳﺘﻴﻜﻲ و ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ 
 ﺗﺼﻮﻳﺮ)ﺗﺸﻜﻴﻞ ﻛﻠﻮﻧﻲ در ﺷﺮاﻳﻂ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﻫﺴﺘﻨﺪ 
ﻫﺎ ﻛﺮوي  در اﺑﺘﺪاي اﺳﺘﺨﺮاج، اﻳﻦ ﺳﻠﻮل(. 1 ﺷﻤﺎره
ﺬﺷﺖ ﻳﻚ ﻫﻔﺘﻪ ﺑﻪ ﺷﻜﻞ دوﻛﻲ و ﺷﻜﻞ ﺑﻮده و ﺑﻌﺪ از ﮔ
ﻫﺎ ﻣﺸﺎﺑﻪ  ﺷﻜﻞ ﻇﺎﻫﺮي اﻳﻦ ﺳﻠﻮل. ﻛﺸﻴﺪه در آﻣﺪﻧﺪ
ﺑﺎ اﻳﻦ  .(1 ﺗﺼﻮﻳﺮ ﺷﻤﺎره)ﻫﺎي ﻓﻴﺒﺮوﺑﻼﺳﺖ اﺳﺖ  ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﻓﻴﺒﺮوﺑﻼﺳﺖ ﻗﺎﺑﻠﻴﺖ ﺗﺤﻤﻞ  ﺗﻔﺎوت ﻛﻪ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي  ﭘﺎﺳﺎژﻫﺎي ﻣﺘﻮاﻟﻲ و ﻧﻴﺰ ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﻪ دودﻣﺎن
  .ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺳﻠﻮﻟﻲ را ﻧﺪارﻧﺪ
  
  
  ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﺟﺪا ﺷﺪه از ﻣﻐﺰاﺳﺘﺨﻮان ﻣﻮش ﺳﻠﻮل :1ﺷﻤﺎره  ﺗﺼﻮﻳﺮ
ﻫﺎي ﺧﻮﻧﻲ ﺑﻪ  ﻫﺎ ﻣﺎﻧﻨﺪ رده ﺳﻠﻮل ﻫﺎ ﺣﺎﻟﺖ ﻛﺮوي داﺷﺘﻪ و ﺑﻪ ﻫﻤﺮاه اﻧﻮاع دﻳﮕﺮ ﺳﻠﻮل ﺑﻼﻓﺎﺻﻠﻪ ﭘﺲ از اﺳﺘﺨﺮاج در روز اول ﺳﻠﻮل (اﻟﻒ
ﻫﺎ  اﻳﻦ ﺳﻠﻮل. ز ﺑﻌﺪ از ﻛﺸﺖﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي اﺳﺘﺨﺮاج ﺷﺪه ﺑﺎ ﺗﺮاﻛﻢ ﺑﺎﻻﺗﺮ ﭼﻬﺎرده رو ﺳﻠﻮل (ب. ﺷﻮﻧﺪ ﺻﻮرت ﭘﺮاﻛﻨﺪه و ﻣﻌﻠﻖ دﻳﺪه ﻣﻲ
  .ﻫﺎي ﺗﺸﻜﻴﻞ ﺷﺪه اﺷﺎره دارد ﭘﻴﻜﺎن ﺑﻪ ﻛﻠﻮﻧﻲ. ﻛﻨﻨﺪ ﻫﺎي ﻓﻴﺒﺮوﺑﻼﺳﺖ ﭘﻴﺪا ﻣﻲ و ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﺷﺒﻴﻪ ﺳﻠﻮل ﺗﺸﻜﻴﻞ ﻛﻠﻮﻧﻲ داده
  
ﻫﺎي ﺣﺎﺻﻞ از ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﺎ ﻋﺼﺎره ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺗﺤﺖ  ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي  ﺳﻠﻮل. آﻣﻴﺰي اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ دﻳﺘﻴﺰون ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ رﻧﮓ
ي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ ﻫﺎ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز ﻣﺸﺘﻖ از ﺳﻠﻮل
اﺳﺘﺨﻮان ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از رﻧﮓ آﻣﻴﺰي دﻳﺘﻴﺰون ﺑﻪ رﻧﮓ ﻗﺮﻣﺰ در 
 در ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻨﻔﻲ ﻳﻌﻨﻲ ﺳﻠﻮل(. 2 ﺷﻤﺎره ﺗﺼﻮﻳﺮ) آﻣﺪﻧﺪ
ﻧﻴﺰ ﺗﻌﺪاد  ،ي ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺗﻴﻤﺎر ﻧﺸﺪه ﺑﻮدﻧﺪ ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺑﺎ ﻋﺼﺎره
ي ﺗﻤﺎﻳﺰ  ﻣﻌﺪودي ﺳﻠﻮل ﻗﺮﻣﺰ وﺟﻮد داﺷﺖ ﻛﻪ ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه
ﻫﺎي ﺑﺘﺎي  ﻫﺎ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل ﻠﻮلﺧﻮد ﺑﻪ ﺧﻮدي ﺗﻌﺪادي از ﺳ
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي  ﺳﻠﻮل(. 2 ﺷﻤﺎره ﺗﺼﻮﻳﺮ) ﭘﺎﻧﻜﺮاس اﺳﺖ
ﺑﻪ ﺧﻮد  ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ در ﺣﺎﻟﺖ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﻗﺎدر ﺑﻪ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺧﻮد
ﻛﺎي  آزﻣﻮن آﻣﺎري ﻣﺠﺬور. ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز ﺑﻮدﻧﺪ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ  ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ از ﻧﻈﺮ ﻓﺮاواﻧﻲ ﻧﺴﺒﻲ
  ﺑﻴﻦ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ دو ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل داري ﺗﻔﺎوت ﻣﻌﻨﻲ( ﻗﺮﻣﺰ)
ﺑﻪ اﻳﻦ . وﺟﻮد دارد( 47/2 ± 7/8)و ﺗﻴﻤﺎر ( 51/8 ± 8/7)
ﻫﺎي ﻗﺮﻣﺰ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﻌﻨﻲ  ﺗﺮﺗﻴﺐ ﻛﻪ در ﮔﺮوه ﺗﻴﻤﺎر ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل
  .(P<0/50)داري ﺑﻴﺸﺘﺮ اﺳﺖ 
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  ﻫﺎي رﻧﮓ آﻣﻴﺰي ﺷﺪه ﺑﺎ رﻧﮓ اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ دﻳﺘﻴﺰون ﺗﺼﻮﻳﺮ ﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮپ ﻧﻮري از ﺳﻠﻮل: 2ﺷﻤﺎره ﺗﺼﻮﻳﺮ
اﻧﺪ و دﭼﺎر ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺧﻮد  ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻛﻪ در ﻣﻌﺮض ﻋﺼﺎره ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻗﺮار ﻧﮕﺮﻓﺘﻪ ﺮوه ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻨﻔﻲ ﻳﻌﻨﻲ ﺳﻠﻮلدر ﮔ( اﻟﻒ
ﻫﺎي  ﻫﺎي ﻗﺮﻣﺰ رﻧﮓ ﻳﺎ ﺳﻠﻮل ﺳﻠﻮل (ب. اﻧﺪ ﺗﻌﺪاد ﻛﻤﻲ ﺳﻠﻮل دﻳﺘﻴﺰون ﻣﺜﺒﺖ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﭘﺮاﻛﻨﺪه وﺟﻮد دارد ﺑﻪ ﺧﻮدي ﺷﺪه
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺗﺤﺖ اﺛﺮ اﻟﻘﺎﻳﻲ ﻋﺼﺎره  ﺻﻞ از ﺳﻠﻮلﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺣﺎ ي ﺳﻠﻮل دﻳﺘﻴﺰون ﻣﺜﺒﺖ ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه
  .ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ اﺷﺎره دارد ﭘﻴﻜﺎن ﺑﻪ ﺳﻠﻮل. ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ اﻧﺪ
  
ﻓﻠﻮرﺳﻨﺲ ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن  در روش اﻳﻤﻨﻮ
ي  ﻫﺎي ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻛﻨﻨﺪه ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺳﻠﻮل
ﭘﺮو  –ﺿﺪ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ  ﻫﺎي اوﻟﻴﻪ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ آﻧﺘﻲ ﺑﺎدي
اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ و ﺿﺪ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ رﺳﭙﺘﻮر ﺑﺘﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﻪ ﻃﻮر 
  ﻫﺎي   ﺳﻠﻮل. ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
  ي ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻗﺎدر ﺑﻪ ﺳﺎز ﺣﺎﺻﻞ از اﺛﺮ ﻋﺼﺎره اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ
و رﺳﭙﺘﻮر ﺑﺘﺎي  اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﭘﺮو – ﺑﻴﺎن ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ
  (.3ﺷﻤﺎره  ﺗﺼﻮﻳﺮ)اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﻮدﻧﺪ 
  
  
  ﻫﺎي ﺣﺎﺻﻞ از ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﻪ روش اﻳﻤﻨﻮﻓﻠﺮﺳﻨﺲ ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز در ﺳﻠﻮل ﺎﻧﮕﺮﻫﺎي اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﺳﻠﻮلﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن ﻧﺸ: 3ﺗﺼﻮﻳﺮ ﺷﻤﺎره
ﻫﺎي ﺑﺘﺎي  ، ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ وﻳﮋه ﺳﻠﻮلﭘﺮواﻧﺴﻮﻟﻴﻦ - اﻧﺴﻮﻟﻴﻦﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻛﻪ ﺑﻴﺎن  ﺗﺼﻮﻳﺮ ﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮپ ﻓﻠﻮرﺳﻨﺲ از ﺳﻠﻮل( اﻟﻒ
 (د. ﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ از ﻫﻤﺎن ﻣﻴﺪان دﻳﺪ ﺑﺎ ﻧﻮر ﻣﺮﺋﻲﻫ ﺗﺼﻮﻳﺮ ﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮﭘﻲ ﺳﻠﻮل (ب. ﻫﺎ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ دﻫﺪ ﭘﺎﻧﻜﺮاس را در اﻳﻦ ﺳﻠﻮل
، ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ وﻳﮋه ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺑﺘﺎي ﭘﺎﻧﻜﺮاس را ي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻛﻪ ﺑﻴﺎن ﮔﻴﺮﻧﺪه ﺑﺘﺎ  ﺗﺼﻮﻳﺮ ﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮﭘﻲ ﻓﻠﻮرﺳﻨﺲ از ﺳﻠﻮل
  ( ج و ز. ﻧﻮر ﻣﺮﺋﻲﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ از ﻫﻤﺎن ﻣﻴﺪان دﻳﺪ ﺑﺎ  ﺗﺼﻮﻳﺮ ﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮﭘﻲ ﺳﻠﻮل (ر. دﻫﺪ ﻫﺎ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ در اﻳﻦ ﺳﻠﻮل
  .ﺑﺎدي اوﻟﻴﻪ اﻓﺰوده ﻧﺸﺪه اﺳﺖ ﻫﺎ آﻧﺘﻲ ﻫﺎي ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻨﻔﻲ ﻛﻪ در آن ﻧﻤﻮﻧﻪ
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ﻫﺎي  ﺳﻠﻮل ANR، I-xdpﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن ژن 
، (noitaitnereffiD tceriD)ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻪ روش ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ 
ﻫﺎي  ، ﺳﻠﻮل(evitisoP nitseN)و روش ﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﺜﺒﺖ 
ﻣﻨﻔﻲ و ﺑﺎﻓﺖ  ي ﻛﻨﺘﺮل ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻧﻴﺎﻓﺘﻪ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻧﻤﻮﻧﻪ
ي ﻛﻨﺘﺮل ﻣﺜﺒﺖ اﺳﺘﺨﺮاج و ﺑﻪ  ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻧﻤﻮﻧﻪ
روي ژل  RCPدر ﻧﻬﺎﻳﺖ ﻣﺤﺼﻮل . ﺗﺒﺪﻳﻞ ﺷﺪ ANDc
ي ﭘﺎﻧﻜﺮاس  ﻋﺼﺎرهﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ . آﮔﺎروز ﺑﺮده ﺷﺪ
ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ  در ﺳﻠﻮل I-xdpﺗﻮاﻧﺴﺖ ﺑﺎﻋﺚ اﻟﻘﺎي ﺑﻴﺎن ژن 
 ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي در ﺳﻠﻮل I-xdpدر ﻣﻮرد ﺑﻴﺎن ژن . ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺷﻮد
ﻫﺎي ﻣﺬﻛﻮر  ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﺳﻠﻮل .ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﺑﺎﻧﺪي ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ
  .(4ﺷﻤﺎره ﺗﺼﻮﻳﺮ). را ﺑﻴﺎن ﻧﻜﺮدﻧﺪ I-xdpژن 
 
  
  
ﻫﺎي  در ﺳﻠﻮل I-xdpﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن ژن : 3ﺗﺼﻮﻳﺮ ﺷﻤﺎره
  RCP-TRﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻪ روش 
ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻪ روش ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ؛  ﺳﻠﻮل: D.D؛ reddaL: L)
ﻫﺎي  ﻧﺘﺨﺎب ﺳﻠﻮلﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﺎ روش ا ﺳﻠﻮل: P.N
  ﻛﻨﺘﺮل داﺧﻠﻲ؛: M2bﺑﺎﻓﺖ ﭘﺎﻧﻜﺮاس، : +tnocﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﺜﺒﺖ؛ 
 :I-xdP ؛(ANDcﺑﺪون  RCP: ANDc–ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻨﻔﻲ و : tnoc- 
 pb 89 :M2b؛ pb 891
  
  :ﺑﺤﺚ
در اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻧﻮزاد ﻳﻚ ﻫﻔﺘﻪ اي 
ﻣﻮش ﻛﻮﭼﻚ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻛﺎﻣﻞ ﺟﺪاﺳﺎزي ﺷﺪ 
. ﻟﻘﺎﻳﻲ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪي ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻋﺎﻣﻞ ا و ﻋﺼﺎره
ي  ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺣﺎﺻﻞ از اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﻋﺼﺎره
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻢ  ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺑﺎﻋﺚ اﻟﻘﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮل
  . ﺷﻮد ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز ﻣﻲ اﺳﺘﺨﻮان ﺑﻪ ﺳﻠﻮل ﻣﻐﺰ
ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز ﺣﺎﺻﻞ از ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻗﺎدر ﺑﻪ ﺑﻴﺎن  ﺳﻠﻮل
ﭘﺮواﻧﺴﻮﻟﻴﻦ و رﺳﭙﺘﻮر  - ﻧﺸﺎﻧﮕﺮﻫﺎي اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ
را  I-xdpﻫﺎ ژن  ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ اﻳﻦ ﺳﻠﻮل. اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺑﻮدﻧﺪ ﺑﺘﺎي
  .ﺑﻴﺎن ﻧﻤﻮدﻧﺪ
ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﻧﺸﺎن داده اﺳﺖ، ﺗﺰرﻳﻖ ﻋﺼﺎره 
ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺑﻪ ﺣﻴﻮان دﻳﺎﺑﺘﻲ ﺑﺎﻋﺚ ﻛﺎﻫﺶ ﻣﻮﻗﺖ ﻗﻨﺪ ﺧﻮن 
ي  ﻋﺼﺎره(. 9)و ﻛﺎﻫﺶ ﺗﺮﺷﺢ ﻗﻨﺪ در ادرار ﻣﻲ ﺷﻮد 
ﻫﺎي ﮔﻮارﺷﻲ اﺛﺮات  ﺑﻪ ﻋﻠﺖ داﺷﺘﻦ آﻧﺰﻳﻢ ﭘﺎﻧﻜﺮاس
ﻫﺎي ﮔﻮارش  ﺣﺬف آﻧﺰﻳﻢ ﺑﺮداﺷﺖ وﻟﻲ ﺑﺎ ﻣﺨﺮﺑﻲ را در
و اﺿﺎﻓﻪ ﻛﺮدن آن ﺑﻪ رژﻳﻢ ﻏﺬاﻳﻲ اﻧﺴﺎن ﻣﻴﺰان ﻗﻨﺪ ﺧﻮن 
ﻫﺎي ﺑﺘﺎ ﺑﻪ  ﺗﻜﻮﻳﻦ ﺳﻠﻮل. (9)داد  در ادرار را ﻛﺎﻫﺶ ﻣﻲ
ي  ﻣﺴﻴﺮﻫﺎي ﭘﻴﺎم رﺳﺎﻧﻲ، ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي روﻧﻮﻳﺴﻲ ﺗﻨﻈﻴﻢ ﻛﻨﻨﺪه
ﻫﺎي  و ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﺗﺮﺷﺢ ﺷﺪه از ﺑﺎﻓﺖ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮل
ﻲ ﻃﻲ ﭼﻨﺪﻳﻦ ﻓﺎﻛﺘﻮر ﺗﺮﺷﺤ(. 01)اﻃﺮاف ﻧﻴﺎز دارد
از ﺟﻤﻠﻪ . ﺷﻮد ي ﺗﻜﻮﻳﻦ ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺗﺮﺷﺢ ﻣﻲ ﻣﺮاﺣﻞ اوﻟﻴﻪ
و رﺗﻴﻨﻮﺋﻴﻚ اﺳﻴﺪ  A، اﻛﺘﻴﻮﻳﻦfgfﺗﻮان  اﻳﻦ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎ ﻣﻲ
دﻫﺪ ﻛﻪ ﺑﺎ  ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﭘﮋوﻫﺸﻲ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ(. 11)را ﻧﺎم ﺑﺮد 
ﻫﺎي  ﺑﺎﻋﺚ اﻟﻘﺎي ﺑﻴﺎن ژن Aاﻓﺰاﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ اﻛﺘﻴﻮﻳﻦ 
اﻳﻦ ﻓﻌﺎل ﺳﺎزي . ﺷﻮد ، اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ و ﮔﻠﻮﻛﺎﮔﻮن ﻣﻲI-xdp
  در ﺗﺤﺮﻳﻚ ﺗﻤﺎﻳﺰ  Aﺛﺮ ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ اﻛﺘﻴﻮﻳﻦ ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ا
رﺗﻴﻨﻮﺋﻴﻚ (. 21)ﻫﺎي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﭘﺎﻧﻜﺮاس اﺳﺖ  ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي  در ﺟﻮاﻧﻪ I-xdpاﺳﻴﺪ ﺑﺮاي اﻟﻘﺎي ﺑﻴﺎن ژن 
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻧﺸﺎن (. 31)ﺑﺎﺷﺪ  آﻧﺪودرﻣﻲ ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻛﺎﻓﻲ ﻣﻲ
ﻫﺎي  ﻛﻨﺶ دﻫﺪ ﻛﻪ ﺗﻜﻮﻳﻦ ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺷﺎﻣﻞ ﺑﺮ ﻫﻢ ﻣﻲ
ي در ﻫﺎ ﻫﺎ ﺑﻴﻦ ﺳﻠﻮل ﻫﻢ ﻛﻨﺶ ﺳﻠﻮﻟﻲ اﺳﺖ و اﻳﻦ ﺑﺮ
از . ﻫﺎ اﺳﺖ ﺣﺎل ﺗﻜﻮﻳﻦ و ﺑﺎﻓﺖ ﻣﺰاﻧﺸﻴﻢ اﻃﺮاف آن
آﻧﺠﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺗﻜﻮﻳﻦ ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻣﻮش ﺗﺎ دو ﻫﻔﺘﻪ اول ﺑﻌﺪ از 
ﺷﻮد، اﺣﺘﻤﺎﻻً ﻗﺎدر ﺑﻪ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي  ﺗﻮﻟﺪ ﻛﺎﻣﻞ ﻧﻤﻲ
ﻫﺎي ﺑﺘﺎ در ﺷﺮاﻳﻂ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ  ﻻزم ﺑﺮاي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮل
ﺗﻮان ﺑﻪ ﻓﺎﻛﺘﻮر ﺷﺒﻪ  از ﺟﻤﻠﻪ اﻳﻦ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎ ﻣﻲ. اﺳﺖ
ﻧﺘﺎﻳﺞ (. 41)و ﻓﺎﻛﺘﻮر رﺷﺪ ﻋﺼﺐ اﺷﺎره ﻛﺮد  II اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ
ي  دﻫﺪ ﻛﻪ ﻋﺼﺎره ﭘﮋوﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﻪ ﺧﻮﺑﻲ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ
ﭘﺎﻧﻜﺮاس اﺣﺘﻤﺎﻻً ﺑﻪ دﻟﻴﻞ دارا ﺑﻮدن ﭼﻨﻴﻦ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎﻳﻲ 
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ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ  ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﺎﻋﺚ اﻟﻘﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮل ﻣﻲ
. ي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺷﻮد ﻫﺎي ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻛﻨﻨﺪه ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
  را ﺑﻴﺎن  I-xdpﺘﻪ ﻓﺎﻛﺘﻮر روﻧﻮﻳﺴﻲ ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓ ﺳﻠﻮل
ﺑﺮاي اداﻣﻪ روﻧﺪ  I-xdpﻓﺎﻛﺘﻮر روﻧﻮﻳﺴﻲ (. 71)ﻛﻨﻨﺪ  ﻣﻲ
اﺣﺘﻤﺎﻻ ً. ﻫﺎ ﺑﺴﻴﺎر ﻣﻬﻢ اﺳﺖ ﺗﺤﺮﻳﻚ و ﺗﺮﺷﺢ ﺳﻠﻮل
  ﻫﺎي ﭘﺎﻧﻜﺮاس را ﺗﻨﻈﻴﻢ  ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ ﺗﻤﺎﻳﺰي در ﺳﻠﻮل
در اﻳﻦ (. 7)ﻛﻨﺪ و در ﻃﻲ ﺗﻜﺎﻣﻞ ﺣﻔﻆ ﺷﺪه اﺳﺖ  ﻣﻲ
ﺎز در ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳ ﭘﮋوﻫﺶ اﻟﻘﺎي ﻓﻨﻮﺗﻴﭗ ﺳﻠﻮل
. ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ ﻋﺼﺎره ﭘﺎﻧﻜﺮاس اﻧﺠﺎم ﺷﺪ 002
 I-xdpﻏﻠﻈﺖ ﻣﺬﻛﻮر ﻋﻼوه ﺑﺮ ﺑﻴﺎن ژن ﻓﺎﻛﺘﻮر روﻧﻮﻳﺴﻲ 
اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ و رﺳﭙﺘﻮر ﺑﺘﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ  ﭘﺮو – ﺑﺎﻋﺚ ﺑﻴﺎن اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ
 .ﻫﺎ ﺷﺪه اﺳﺖ در اﻳﻦ ﺳﻠﻮل
و ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ ﻋﺼﺎره ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻣﻮش  iohC
ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻫﺎي  ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﺑﺎﻟﻎ را روي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮل
اﺳﺘﺨﻮان ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺑﺮرﺳﻲ ﺗﻤﺎﻳﺰ  ﻣﻐﺰ
ﻫﺎ ﺑﺎ  آن(. 71)ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز اﺳﺘﻔﺎده ﻛﺮدﻧﺪ  ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ و  اﺳﺘﻔﺎده از رﻧﮓ آﻣﻴﺰي دﻳﺘﻴﺰون ﺳﻠﻮل
  (.71)ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻧﻴﺎﻓﺘﻪ را از ﻫﻢ ﺗﻤﻴﺰ دادﻧﺪ 
و ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ ﻧﻴﺰ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺷﻤﺎرش  miK
ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻧﻴﺎﻓﺘﻪ ﻣﻴﺰان اﺛﺮ ﻏﻠﻈﺖ اﻳﻦ  ﺎﻓﺘﻪ وﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳ ﺳﻠﻮل
در اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﺑﻪ (. 8)ﻓﺎﻛﺘﻮر ﺗﻤﺎﻳﺰي را ﺑﺮرﺳﻲ ﻛﺮدﻧﺪ 
ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻧﺴﺘﻴﻦ در ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ 
ﺳﺎز  ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ اﺳﺘﺨﻮان در ﺟﻬﺖ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
واﺳﻂ رﺷﺘﻪ اي اﺳﺖ ﻛﻪ  ﻧﺴﺘﻴﻦ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺣﺪ. اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
ﺗﻠﻴﺎل ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷﺪه  ي ﻧﺮواﭘﻲﻫﺎ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ ﺳﻠﻮل
ي  اﻳﻦ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﻮﻗﺘﻲ در ﻣﺮاﺣﻞ اوﻟﻴﻪ. اﺳﺖ
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﺧﻴﺮ . ﺷﻮد ﻫﺎي ﻣﺘﻨﻮع ﺑﻴﺎن ﻣﻲ ﺗﻜﻮﻳﻦ ﺑﺎﻓﺖ
ﺗﻮاﻧﺪ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ ﻋﻤﻮﻣﻲ در  ﭘﺸﻨﻬﺎد ﻛﺮده اﻧﺪ ﻛﻪ ﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﻲ
ﻫﺎي ﻋﺼﺒﻲ و ﻫﻢ ﺑﺮاي  ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻫﻢ ﺑﺮاي ﺳﻠﻮل ﺳﻠﻮل
اﮔﺮ (. 8) ﻫﺎي اﻧﺪودرﻣﻲ و ﺟﺰاﻳﺮ ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺑﺎﺷﺪ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﺟﻨﻴﻨﻲ ﻣﻬﺎر ﺷﻮد ﺑﺎﻋﺚ  ﻧﺴﺘﻴﻦ در ﺳﻠﻮل
ﻛﺎﻫﺶ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي روﻧﻮﻳﺴﻲ ﻣﺮﺗﺒﻂ ﺑﺎ اﻧﺪودرم و 
ﻫﺎي ﭘﺎﻧﻜﺮاﺳﻲ و ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﻓﻘﺪان  ﭘﺎﻧﻜﺮاس و ﻫﻮرﻣﻮن
درﺳﺖ اﺳﺖ ﻛﻪ . ﺷﻮد ﻫﺎي ﺑﺘﺎ در ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻣﻲ ﺳﻠﻮل
ﻧﺴﺘﻴﻦ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﻓﺎﻛﺘﻮر ﻋﺼﺒﻲ اﺳﺖ؛ وﻟﻲ ﻧﺒﻮد آن 
  ﻫﺎﻳﻲ اﻳﺠﺎد  ﺪوردﻣﻲ ﻧﻘﺺدر ﺗﻜﻮﻳﻦ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺎي آﻧ
ﻫﺎي  ﺑﺮ ﻃﺒﻖ اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﺎ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮل(. 51)ﻛﻨﺪ  ﻣﻲ
ﻫﺎ در ﺟﻬﺖ  ﻫﺎي ﻧﺴﺘﻴﻦ آن اﺳﺘﺨﻮان ﺑﻪ ﺳﻠﻮل ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﻐﺰ
در واﻗﻊ . ﺳﺎز ﻣﺘﻤﺎﻳﺰ ﺷﺪﻧﺪ ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي  ﻫﺎي ﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﺜﺒﺖ از ﺳﻠﻮل ﻫﺪف از ﺑﻴﺎن ﺳﻠﻮل
وﻟﻴﻪ و ﺗﺎ دﺳﺖ آوردن ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﻪ ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻢ ﺑ
ﻫﺎي  ﺣﺪي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ در ﺟﻬﺖ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
  اﻳﻦ روش ﺑﺮ ﻃﺒﻖ ﭘﺮوﺗﻜﻞ ﭘﻨﺞ . اﺳﺖ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز
ﻣﺮﺣﻠﻪ اي ﻣﺤﻘﻘﻲ ﺑﻪ ﻧﺎم ﻟﻮﻣﻠﺴﻜﻲ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ﻛﻪ ﺑﺎ 
  ﺳﺎز ﺑﻪ  ﻫﺎي ﻧﺴﺘﻴﻦ اﺳﺘﻔﺎده از اﻳﻦ روش ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮل
ي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻣﻮرد ارزﻳﺎﺑﻲ ﻗﺮار  ﻫﺎي ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻛﻨﻨﺪه ﺳﻠﻮل
  (.91)ﮔﺮﻓﺖ 
و ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ در ﺗﺤﻘﻴﻘﻲ از ﻣﺤﻴﻂ  isenaliM
ﻫﺎي ﻧﺴﺘﻴﻦ  ﻛﺸﺖ ﭘﺎﻳﻪ ﺑﺪون ﺳﺮم ﺑﺮاي اﻧﺘﺨﺎب ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان  ﻣﺜﺒﺖ از ﺑﻴﻦ ﺳﻠﻮل
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻳﻚ ﭘﺮوﺗﻜﻞ ﭼﻨﺪ (. 51)اﺳﺘﻔﺎده ﻛﺮدﻧﺪ 
ﻫﺎي ﻧﺴﺘﻴﻦ  ﻣﺮﺣﻠﻪ اي و اﺿﺎﻓﻪ ﻛﺮدن ﻧﻴﻜﻮﺗﻴﻦ آﻣﻴﺪ ﺳﻠﻮل
ﻣﺰاﺷﻨﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ  ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺜﺒﺖ اﻧﺘﺨﺎب ﺷﺪه از ﺳﻠﻮل
  .(51)ﻫﺎي ﺑﺘﺎ ﺗﻤﺎﻳﺰ دادﻧﺪ  اﺳﺘﺨﻮان را ﺑﻪ ﺳﻤﺖ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي  در ﭘﮋوﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ  ﺳﺎز ﻣﺸﺘﻖ ﺷﺪه از ﺳﻠﻮل اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ
ي ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻧﻮزاد ﻳﻚ  ﺗﺤﺖ اﺛﺮ ﻋﺎﻣﻞ اﻟﻘﺎﮔﺮ ﻋﺼﺎره
  ي  اي ﻣﻮش ﻛﻮﭼﻚ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ ﻫﻔﺘﻪ
روي ﻓﻠﺰي اﺳﺖ . رﺳﻴﺪ رﻧﮓ آﻣﻴﺰي دﻳﺘﻴﺰون ﺑﻪ اﺛﺒﺎت
ﻫﺎي ﺑﺘﺎي ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺑﻴﺸﺘﺮ از ﻫﺮ ﺑﺎﻓﺖ  ﻛﻪ در ﺳﻠﻮل
اﻳﻦ ﻓﻠﺰ ﻛﻪ ﺳﻮﺑﺴﺘﺮاي . ﺷﻮد دﻳﮕﺮي در ﺑﺪن ﻳﺎﻓﺖ ﻣﻲ
ﻫﺎي ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑﺘﺎي  رﻧﮓ دﻳﺘﻴﺰون اﺳﺖ ﺑﺮ روي ﮔﻴﺮﻧﺪه
ﻣﺪت ﭘﺎﻳﺪاري اﺗﺼﺎل ﻓﻠﺰ روي (. 61) ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻗﺮار دارد
و دﻳﺘﻴﺰون در ﻣﺤﻴﻂ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﭼﻬﺎر ﺳﺎﻋﺖ ﺑﻴﺸﺘﺮ 
رﻧﮓ آﻣﻴﺰي دﻳﺘﻴﺰون ﺑﻪ ﺻﻮرت اﻧﺘﺨﺎﺑﻲ ﺑﺎﻋﺚ  .ﻧﻴﺴﺖ
در . ﺷﻮد ﻫﺎي ﺑﺘﺎي ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻣﻲ ﻗﺮﻣﺰ رﻧﮓ ﺷﺪن ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي  واﻗﻊ در اﻳﻦ روش ﺑﺮاي ﭘﻲ ﺑﺮدن ﺑﻪ وﺟﻮد ﺳﻠﻮل
ﺳﺎز وﺟﻮد ﻓﻠﺰ روي ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳﻜﻲ از ﻣﻌﻴﺎرﻫﺎي  اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ
  و ﻫﻤﻜﺎران زﻫﺮا ﺣﺎﺗﻢ ﻧﻴﺎ                                               ﻧﻜﺮاس ﺑﺮ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﺮﺷﺢ ﻛﻨﻨﺪه اﻧﺴﻮﻟﻴﻦﺗﺄﺛﻴﺮ ﻋﺼﺎره ﭘﺎ
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و  iohC(. 61) ﻣﻨﺎﺳﺐ در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ
ﺑﺎر ﺗﻜﺮار ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ رﻧﮓ آﻣﻴﺰي دﻳﺘﻴﺰون را ﭼﻨﺪ 
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻜﺮو 05ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ  در ﺳﻠﻮل. ﻛﺮدﻧﺪ
ﻫﺎي ﻗﺮﻣﺰ  ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ ﻋﺼﺎره ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﻮدﻧﺪ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل
ﭼﻪ ﺑﺮ ﻣﻴﺰان  ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴﺐ ﻫﺮ( 71)ﺷﺪ  رﻧﮓ اﻧﺪﻛﻲ دﻳﺪه ﻣﻲ
ﻫﺎي ﻗﺮﻣﺰ رﻧﮓ ﺑﻴﺸﺘﺮي  ﻋﺼﺎره اﻓﺰوده ﺷﺪ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل
 002ﻫﺎ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻛﺮدﻧﺪ ﻛﻪ در ﻏﻠﻈﺖ  آن. ﺷﺪ دﻳﺪه
ﻫﺎي ﻗﺮﻣﺰ رﻧﮓ  ﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮلﮔ ﻣﻴﻜﺮو
ﺑﻴﺸﺘﺮ ﺑﻮده و دﺳﺘﻪ ﺟﺎت ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻛﺎﻣﻞ ﺗﺮي ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ 
  (.71)د ﺷﻮ ﻫﺎي ﮔﺮوه ﻣﻨﻔﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻲ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﻋﻤﺪه و ﻣﻬﻢ در ﺗﻜﻮﻳﻦ  ﻳﻜﻲ از ژن I-xdp
ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ روﻧﻮﺷﺖ  RCP-TRﺑﺮرﺳﻲ . ﭘﺎﻧﻜﺮاس اﺳﺖ
ﻴﻢ ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺑﻪ روش ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻣﺴﺘﻘ ﺗﻨﻬﺎ در ﺳﻠﻮل I-xdpژن 
روﻧﻮﺷﺖ . ﺷﺪ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻮدﻧﺪ ﺑﻪ ﺻﻮرت واﺿﺢ دﻳﺪه
ﻫﺎي  ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻪ روش اﻧﺘﺨﺎب ﺳﻠﻮل ژن در ﺳﻠﻮل
  در  I-xdpﺑﻴﺎن ژن . ﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﺜﺒﺖ ﺑﺴﻴﺎر اﻧﺪك ﺑﻮد
ﻫﺎي ﮔﺮوه ﻣﻨﻔﻲ ﻛﻪ ﺗﺤﺖ ﺗﻴﻤﺎر ﻗﺮار ﻧﮕﺮﻓﺘﻪ ﺑﻮدﻧﺪ  ﺳﻠﻮل
  .دﻳﺪه ﻧﺸﺪ
ﻫﺎي  و ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ ﺳﻠﻮل iohC
ي  ﻴﻤﻲ ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﺎ ﻋﺼﺎرهﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸ
ﻫﺎي ﺧﺎص  ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ ﺑﻴﺎن ژن
اﺣﺘﻤﺎﻻ ً(. 71)را دارﻧﺪ  I-xdpﻫﺎي ﺑﺘﺎ ﻣﺎﻧﻨﺪ  ﺗﻜﻮﻳﻦ ﺳﻠﻮل
ي ﭘﺎﻧﻜﺮاس اﺳﺘﺨﺮاج ﺷﺪه از  در ﭘﮋوﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ ﻋﺼﺎره
ﻣﻮش ﻛﻮﭼﻚ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ اﺛﺮ ﺗﺤﺮﻳﻜﻲ ﺑﺮ اﻟﻘﺎي ﺑﻴﺎن 
 I-xdpﻫﺎ ژن  در اﻳﻦ ﺳﻠﻮل .داﺷﺘﻪ اﺳﺖ I-xdpژن 
ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز را  ﻣﺘﻌﺎﻗﺒﺎً ﻣﺴﻴﺮ ﺗﻤﺎﻳﺰي ﺑﻪ ﺳﻤﺖ ﺳﻠﻮل
و ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ ﺑﺎ اﻟﻘﺎي اﻓﺰاﻳﺶ  trebmiL. ﭘﻴﺶ ﺑﺮده اﺳﺖ
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻢ ﺑﺎﻋﺚ ﺗﻤﺎﻳﺰ اﻳﻦ  در ﺳﻠﻮل I-xdpﺑﻴﺎن 
ي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ  ﻫﺎي ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻛﻨﻨﺪه ﻫﺎ ﺑﻪ ﺳﻤﺖ ﺳﻠﻮل ﺳﻠﻮل
  (.81)ﺷﺪﻧﺪ 
ل ﻫﺎي و ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ ﻧﻴﺰ ﺑﺎ اﻳﺠﺎد ﺳﻠﻮ gnoY
ﺳﺎز از  ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ  ﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﺜﺒﺖ در ﻣﺴﻴﺮ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮل
وﺟﻮد  RCP-TRﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي و اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﻜﻨﻴﻚ   ﺳﻠﻮل
ﺳﺎز ﺣﺎﺻﻞ را ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ  ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ در ﺳﻠﻮل I-xdpژن 
 ﺳﻴﺘﻮ و ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ ﺑﺎ روش اﻳﻤﻨﻮ oahZ(. 02)ﻛﺮدﻧﺪ 
  و ﻧﺸﺎﻧﮕﺮﻫﺎي ﺧﺎص  I-xkNو  I-xdpﺷﻴﻤﻲ وﺟﻮد 
ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻣﻴﻤﻮن را ارزﻳﺎﺑﻲ ﻛﺮدﻧﺪ  ﻫﺎي ﺑﺘﺎي ﺳﻠﻮل
و  editpep-Cو ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ ﺗﻮاﻧﺴﺘﻨﺪ  ikazayM(. 12)
ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻨﻴﺎدي ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺑﺎ روش  را در ﺳﻠﻮل I-xdp
ﻫﺎ را  ﻫﺎ اﻳﻦ ﺳﻠﻮل آن. ﺷﻴﻤﻲ ردﻳﺎﺑﻲ ﻛﺮدﻧﺪ ﺳﻴﺘﻮ اﻳﻤﻨﻮ
  ﻫﺎي ﺗﺮﺷﺢ  در ﺟﻬﺖ اﻟﻘﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﻪ ﺳﻤﺖ ﺳﻠﻮل
در  editpep-Cﺰان ﺑﻴﺎن ﻣﻴ. ي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﻮق دادﻧﺪ ﻛﻨﻨﺪه
(. 5)ﻫﺎ ﺑﻪ ﻃﻮر ﭼﺸﻤﮕﻴﺮي اﻓﺰﻳﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻮد  اﻳﻦ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﻧﺴﺘﻴﻦ ﻣﺜﺒﺖ در  و ﻫﻤﻜﺎراﻧﺶ ﺑﺎ اﻳﺠﺎد ﺳﻠﻮل aydaN
ﻫﺎي  ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز از ﺳﻠﻮل ﻣﺴﻴﺮ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
 I-xdpوﺟﻮد ژن  RCP-TRﺑﻨﻴﺎدي ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﻜﻨﻴﻚ 
  .(22) ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز ﺣﺎﺻﻞ ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﻛﺮدﻧﺪ در ﺳﻠﻮل
  
  :ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﻴﺮي
و  I-xdpﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﺛﺮ ﻋﺼﺎره ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﺑﺮ ﺑﻴﺎن ژن 
ﻫﺎي ﺑﺘﺎي  ﻋﻤﻠﻜﺮد اﻳﻦ ژن در ﺗﻮﻟﻴﺪ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ در ﺳﻠﻮل
ﺗﻮاﻧﺪ ﺷﺮاﻳﻄﻲ را در ﻣﺤﻴﻂ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ  ﭘﺎﻧﻜﺮاس ﻣﻲ
ي آن ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي دﻳﮕﺮي ﻛﻪ ﻫﻤﺮاه  ﻓﺮاﻫﻢ ﻛﻨﺪ ﻛﻪ ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ
  ﺑﺮاي ﺗﺮﺷﺢ اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﻫﻤﻜﺎري  I-xdpﻓﺎﻛﺘﻮر 
ﺗﻮان  ﻋﻼوه ﺑﺮ آن ﻣﻲ. ﻛﻨﻨﺪ را ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻗﺮار داد ﻣﻲ
ي ﭘﺎﻧﻜﺮاس وﺟﻮد دارد  ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي دﻳﮕﺮي ﻛﻪ در ﻋﺼﺎره
ﻫﺎ را ﺑﺮ ﺗﻤﺎﻳﺰ  را ﺟﺪاﺳﺎزي ﻛﺮد و ﺗﺄﺛﻴﺮ ﻫﺮ ﻛﺪام از آن
اي ﻣﻮرد  ﻫﺎي اﻧﺴﻮﻟﻴﻦ ﺳﺎز ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ ﺳﻠﻮل
ﺷﻮد ﻛﻪ ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ  ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﭘﻴﺸﻨﻬﺎد ﻣﻲ. ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار داد
ﻫﺎ در ﻛﺎرﻫﺎي  ﻫﺎي ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ و اﺳﺘﻔﺎده آن ﺳﻠﻮلﻋﻤﻠﻜﺮد 
ﻫﺎ ﺑﻪ ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﻣﺪل دﻳﺎﺑﺘﻲ ﭘﻴﻮﻧﺪ و ﺑﻌﺪ از  درﻣﺎﻧﻲ، اﻳﻦ ﺳﻠﻮل
آن ﻃﺒﻴﻌﻲ ﺷﺪن ﻣﻴﺰان ﻗﻨﺪ ﺧﻮن و ﺑﻬﺒﻮد ﺑﻴﻤﺎري را در اﻳﻦ 
  .ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻛﺮد
  :و ﻗﺪرداﻧﻲ ﺗﺸﻜﺮ
اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ در ﻗﺎﻟﺐ ﻃﺮح ﺗﺤﻘﻴﻘﺎﺗﻲ و ﺑﺎ ﺣﻤﺎﻳﺖ 
ﺷﻬﺮﻛﺮد اﻧﺠﺎم  داﻧﺸﮕﺎه وريﭘﮋوﻫﺸﻜﺪه زﻳﺴﺖ ﻓﻨﺎﻣﺎﻟﻲ 
ﺑﺪﻳﻨﻮﺳﻴﻠﻪ از ﺗﻤﺎم ﻛﺴﺎﻧﻲ ﻛﻪ ﻣﺎ را در اﻧﺠﺎم اﻳﻦ  .ﺷﺪه اﺳﺖ
  .ﻃﺮح ﻳﺎري ﻧﻤﻮدﻧﺪ ﻗﺪرداﻧﻲ ﻣﻲ ﺷﻮد
دﺮﻛﺮﻬﺷ ﻲﻜﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد ﻪﻠﺠﻣ / هرود16 هرﺎﻤﺷ ،2 / ﺮﻴﺗ و دادﺮﺧ1393 
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Background and aims: Diabetes type 1 is developed as a result of autoimmune destruction of 
pancreatic islet beta cells. Recent studies indicated that many types of stem cells could be 
considered ad potential sources of obtaining Insulin like producing cells (IPCS). In this study, 
the differentiation of bone marrow mesenchymal stem cells into insulin-producing cells was 
investigated using mouse pancreatic extract. 
Methods: In this laboratory experimental study, bone marrow mesenchymal stem cells were 
used to differentiate into insulin-producing cells. The differentiated cells were assessed using 
dithizone-specific staining and anti-insulin-proinsulin and anti-insulin receptor beta antibodies. 
In addition, specific gene expression of pancreatic cells was assessed by RT-PCR method. 
Resaults: The differentiated cells derived from direct method of morphology were represented 
as pancreatic beta cells. Positive dithizone cells were observed as red-purple bundles. The 
results of RT-PCR represented specific gene expression of beta cells in the differentiated cells as 
direct. Immunofluorescence confirmed the presence of beta cells specific markers in these cells. 
Conclusion: The results of this study indicated that bone marrow mesenchymal stem cells could 
differentiate into insulin-producing cells in presence of pancreatic extract. Therefore, application 
of these results facilitates in vitro production of beta cells from stem cells. 
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